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Rezumat
Au fost studiate manifestările clinice şi rezultatele diverselor metode de tratament la 53 de pacienţi cu limfoame 
non-Hodgkin (LNH) mediastinale la adulţi de diferită vârstă. LNH mediastinale s-au dezvoltat mai frecvent la persoanele 
cu vârsta până la 60 de ani (88,7%). În LNH mediastinale mai frecvent s-au diagnosticat variantele agresive (81,1%). 
LNH indolente rar au debutat în mediastin (18,9%) şi au avut loc doar la pacienţii cu vârsta de peste 40 de ani. Metastaze 
extranodale au fost înregistrate frecvent în ţesutul pulmonar, măduva oaselor şi sistemul nervos central (SNC). Afectarea 
măduvei oaselor şi SNC au avut loc doar în LNH agresive, preponderent la pacienţii cu vârsta 19-39 de ani. Metoda op-
timală de tratament al LNH mediastinale a fost combinarea chimioterapiei cu radioterapie.
Cuvinte-cheie: limfom non-Hodgkin, mediastin, vârsta
Summary. Clinical manifestations and treatment of mediastinum non-Hodgkin lymphomas in adults
Clinical manifestations and the results of various methods of treatment of 53 patients with mediastinum non-Hodgkin 
lymphoma (NHL) have been studied in adults of different ages. Mediastinum lymphoma developed most frequently in 
people aged up to 60 years (88.7%). In mediastinum NHL most frequently the aggressive variants (81.1%) have been 
diagnosed. Indolent NHL rarely started in the mediastinum (18.9%) and occurred only in patients aged over 40 years. 
Extranodal metastases were recorded frequently in the lung tissue, bone marrow and the central nervous system (CNS). 
Bone marrow and CNS were affected only in aggressive NHL, mostly in patients aged 19-39 years. The optimum method 
of treatment for mediastinum lymphoma was a combination of chemotherapy and radiotherapy.
Key words: non-Hodgkin lymphoma, mediastinum, age
Резюме. Клиническое проявления и лечение медиастинальных неходжкинских лимфом у взрослых
Изучены клинические проявления и результаты различных методов лечения медиастинальных неходжкинских 
лимфом (НХЛ) в разных возрастных группах у 53 взрослых больных. Медиастинальные НХЛ развились чаще у 
лиц до 60 лет (88,7%). При медиастинальных НХЛ преимущественно были диагностированы агрессивные формы 
НХЛ (81,1%). Индолентные НХЛ развились первично в средостении значительно реже (18,9%) и выявлены только 
у больных старше 40 лет. Экстранодальные очаги метастазирования были обнаружены чаще в легочную ткань, 
костный мозг, центральную нервную систему. Поражение костного мозга, центральной нервной системы имело 
место только у пациентов с агрессивными НХЛ, преимущественно у больных в возрасте 19-39 лет. Оптимальным 
методом терапии медиастинальных НХЛ является комбинированное химиолучевое лечение.
Ключевые слова: неходжкинские лимфомы, средостение, возраст
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Actualitatea temei
Limfoamele non-Hodgkin (LNH) reprezintă un 
grup de tumori maligne limfoproliferative care fi ind 
monoclonale după originea sa, diferă mult prin mor-
fologia celulară, evoluţie clinică şi prin sensibilitatea 
diversă la tratament. LNH se pot dezvolta primar în 
orice organ sau ţesut. Una din localizările primare 
complicate în plan de diagnostic şi de tratament ale 
LNH este mediastinul.
Conform datelor literaturii din tumorile medias-
tinului limfoamele maligne sunt cele mai frecvente 
patologii urmate de cancerul bronhogen, timom, tu-
berculoză, metastaze de cancer şi tumorile din celule 
germinale [2]. Rata limfoamelor maligne în struc-
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tura tumorilor mediastinale constituie 34,38% [10]. 
Frecvenţa LNH mediastinale constituie 2,5-10% 
[1,5,6,8,11].
Forma cea mai frecventă de LNH cu afectare pri-
mară mediastinală este limfomul difuz B-macroce-
lular [7,9]. Este cunoscut că LNH mediastinale au o 
evoluţie agresivă şi un prognostic nefavorabil [4, 12].
Datorită particularităţilor topografo-anatomi-
ce frecvent LNH mediastinale sunt diagnosticate în 
stadiile generalizate cu compresie şi concreşterea tu-
morii în organele vecine ale cavităţii toracale, vasele 
mari ale mediastinului, ţesuturile moi ale cutiei tora-
cale [3, 12].
Progresul considerabil în imunologie, citogeneti-
că şi biologie moleculară a permis o mai bună cerce-
tare a LNH, însă în aspect clinic rămân puţin studiate.
Deaceea studierea manifestărilor clinice şi rezul-
tatelor tratamentului LNH mediastinale este actuală.
Scopul lucrării: Studierea manifestărilor clinice 
şi rezultatelor tratamentului LNH mediastinale.
 Material şi  metode. Au  fost studiate manifestă-
rile clinice şi rezultatele tratamentului la 53 de paci-
enţi cu diagnosticul de LNH mediastinale în vârstă de 
la 19 până la 70 de ani, cărora li s-a efectuat tratament 
în incinta Centrului Hematologic al Institutului Onco-
logic pe parcursul anilor 2005-2013.
Diagnosticul de LNH în toate cazurile a fost con-
fi rmat morfologic. Pentru stabilirea dignosticului şi 
determinarea variantei morfologice, materialul pen-
tru investigare histologică şi citologică a fost obţinut 
prin toracotomie la 19 pacienţi, biopsia ganglionilor 
limfatici periferici – la 17, puncţia ganglionilor  lim-
fatici periferici – la 9.
În 8 cazuri în legătură cu faptul că bolnavii au 
fost spitalizaţi în stare gravă, cauzată de prezenţa sin-
dromului de compresie a venei cave superior, a fost 
început tratamentul după indicaţii vitale, ulterior pe 
parcursul evoluţiei maladiei diagnosticul a fost con-
fi rmat morfologic. Cercetările imunohistochimice au 
fost efectuate la 15 bolnavi. În toate cazurile a fost 
confi rmat LNH B-macrocelular.
Gradul de răspândire în organism a procesului tu-
moral a fost determinat conform Clasifi cării Clinice 
Internaţionale, adoptată în Ann-Arbor (SUA) în anul 
1971.
Pentru precizarea gradului de răspândire a proce-
sului tumoral, determinarea zonelor de metastazare 
iniţială şi la etapa de generalizare s-au folosit exame-
nul clinic, radiologic, ultrasonor, tomografi e compu-
terizată, puncţie sternală, trepanobiopsie cu cerceta-
rea histologică a măduvei oaselor, puncţie lombară cu 
investigarea lichidului cefalorahidian.
În stadiile I şi II la 11 pacienţi s-a aplicat tratament 
combinat care a inclus 2-3 cicluri de polichimiotera-
pie (PChT) după schema CHOP sau COP, ulterior 
radioterapie (RT) la focarele tumorale, doza sumară 
44-46 Gy, apoi încă 2-3 cicluri de PChT. La 3 bolnavi 
tratamentul combinat a inclus extirparea completă a 
tumorii mediastinale, ulterior PChT +RT. În 3 cazuri 
s-au efectuat doar 6 cicluri de PChT.
În stadiile generalizate la 27 pacienţi s-a aplicat 
tratament combinat: 6 cicluri de PChT după schema 
CHOP ulterior RT la focarele tumorale reziduale. În 9 
cazuri s-au efectuat 6-8 cicluri de PChT.
Pentru aprecierea rezultatelor la distanţă a paci-
enţilor, a fost folosită metoda life-table de formare 
a curbelor de supravieţuire propusă de Kaplan E. şi 
Meier P.
Rezultate şi discuţii.  Distribuirea pacienţilor cu 
LNH cu afectarea primară în mediastin în funcţie de 
vârstă a arătat că LNH mediastinale mai frecvent s-au 
dezvoltat la persoanele cu vârsta până la 60 de ani 
(88,7%) şi rar la vârsta de peste 60 de ani (11,3%). 
Debutul LNH în mediastin a avut loc aproximativ cu 
aceeaşi frecvenţă în grupurile de vârstă 19-39 ani şi 
40-59 ani.
S-a observat că în grupul de vârstă 19-39 ani au 
predominat femeile (73,9%), iar la pacienţii cu vârsta 
40-59 ani – bărbaţii (79,1%). La persoanele cu vârsta 
de peste 60 de ani frecvenţa LNH mediastinale a fost 
aceeaşi atât la bărbaţi cât şi la femei (tabelul 1).
Tabelul 1
Distribuirea pacienților cu LNH  mediastinale în 












19-39 23 43,4 6 (26,1) 17 (73,9)
40-59 24 45,3 19 (79,1) 5 (20,9)
>60 6 11,3 3 (50,0) 3 (50,0)
În total 53 100 28 (52,8) 25 (47,2)
Deci, probabilitatea afectării primare a mediasti-
nului în LNH este mai mare la persoanele cu vârsta 
până la 60 de ani. La femei debutul LNH în mediastin 
a avut loc mai frecvent în grupul de vârstă 19-39 de 
ani, iar la bărbaţi – la vârsta de 40-59 de ani.
La studierea manifestărilor clinice s-a observat 
că la 16 (30,2%) pacienţi formaţiunea tumorală în 
mediastin a fost diagnosticată ocazional la examenul 
radiologic fără careva simptome clinice. Majoritatea 
pacienţilor (11 din 16-78,5%) la care tumora me-
diastinlă a fost diagnosticată la examenul radiologic 
profi lactic au fost în grupul de vârstă 19-39 de ani. 
37 (69,8%) pacienţi s-au adresat la medic cu simpto-
matologie clinică care s-a manifestat prin tuse seaca 
(54,1%), dispnee la efort fi zic şi în repaus (54,1%), 
sindromul de compresie a venei cave superior – 
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(27,0%), mai rar – tulburări cardiovasculare (5,4%), 
disfagie (2,7%).
Verifi carea morfologică a diagnosticului a de-
monstrat că au predominat LNH agresive care au fost 
identifi cate la 43 (81,1%) pacienţi. Variantele indo-
lente au fost diagnosticate doar la 10 (18,9%) bol-
navi. La pacienţii cu vârsta 19-39 de ani s-au înregis-
trat numai LNH agresive (100%) care au predominat 
şi la bolnavii cu vârsta 40-59 de ani (70,8%).
Astfel se poate de constatat că LNH indolente rar 
au debutat în mediastin  şi s-au dezvoltat doar la per-
soanele cu vârsta de peste 40 de ani (tabelul 2).
Tabelul 2
Distribuirea pacienților cu LNH mediastinale în 










19-39 23 23 (100) -
40-59 24 17 (70,8) 7 (29,2)
>60 6 3 (50,0) 3 (50,0)
În total 53 43 (81,1) 10 (18,9)
Conform Clasifi cării Clinice Internaţionale adop-
tate în Ann-Arbor (SUA) în anul 1971, mai mult de 
jumătate din pacienţi (67,9%) au fost diagnosticaţi în 
stadiile generalizate şi  anume în stadiul IV. Însă se 
poate de  menţionat că procentul pacienţilor la care 
au fost stabilite stadiile incipiente (I şi II) a fost mai 
mare la persoanele tinere cu vârsta 19-39 de ani, pe 
când pacienţii cu vârsta de peste 40 de ani majoritatea 
au fost diagnosticaţi în stadiul IV (tabelul 3). Aceasta 
se poate de explicat prin faptul că examenul radio-
logic în scop profi lactic mai frecvent a fost efectuat 
la persoanele cu vârsta 19-39 de ani (78,5%). Astfel 
diagnosticarea LNH mediastinale în stadiul I este di-
fi cilă fără examenul radiologic profi lactic deoarece 
atât timp cât dimensiunile tumori sunt mici semnele 
clinice lipsesc. Stadiile generalizate ale LNH au fost 
considerate primar dezvoltate în mediastin, datorită 
predominării în tabloul clinic şi radiologic al formaţi-
unilor tumorale în aceasta localizare. 
Tabelul 3
Distribuirea pacienților cu LNH  mediastinale în 

















19-39 23 7 (30,4) 4 (17,4) - 12 (52,2)
40-59 24 3 (12,5) 2 (8,3) - 19 (79,2)
>60 6 - 1 (16,7) - 5 (83,3)
Total 53 10 (18,9) 7 (13,2) - 36 (67,9)
Atât  în cazurile LNH mediastinale agresive cât şi 
în cele indolente la stabilirea diagnosticului mai frec-
vent au fost constatate stadiile generalizate şi anume 
stadiul IV (tabelul 4).
Simptomele de intoxicare generală au fost înre-
gistrate la 30 (56,6%) pacienţi şi s-au manifestat pre-
ponderent prin febră, transpiraţie.
Studierea duratei maladiei de la debutul primelor 
manifestări ale bolii până la stabilirea diagnosticului 
la pacienţii care au prezentat semne clinice a arătat că 
majoritatea pacienţilor (89,1%) s-au adresat în prime-
le 6 luni, preponderent în primele 3 luni (72,9%). Rar 
diagnosticul de LNH mediastinal a fost stabilit peste 
6 luni de la debutul primelor semne clinice (10,9%). 
S-a observat că rata pacienţilor care s-au  adresat la 
medic în primele 3 luni de la debutul  semnelor clini-
ce a fost mai mare la pacienţii cu vârsta 19-39 de ani 
(81,1%) (tabelul 5).
Tabelul 4 
Distribuirea pacienților cu LNH  mediastinale în funcție de stadiul clinic şi varianta morfologică 











Agresive 43 8 (18,6) 5 (11,6) - 30 (69,8)
Indolente 10 2 (20,0) 2 (20,0) - 6 (60,0)
Total         53 10 (18,9) 7 (13,2) - 36 (67,9)
Tabelul 5
Durata maladiei de la primele semne clinice ale LNH mediastinale până la stabilirea diagnosticului












19-39 16 5 (31,1) 8 (50,0) 1 (6,3) 1 (6,3) 1(6,3)
40-59 15 3 (20,0) 7 (46,6) 4 (26,7) 1(6,7) -
>60 6 1 (16,7) 3 (50,0) 1 (16,7) - 1 (16,6)
Total 37 9 (24,3) 18 (48,6) 6 (16,2) 2 (5,4) 2 (5,4)
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Este necesar de menţionat că deşi  majoritatea pa-
cienţilor s-au adresat la medic în primele 3 luni de la 
debutul clinic al LNH mediastinal preponderent a fost 
stabilit  stadiul IV al maladiei (67,9%). Aceste date 
confi rmă că LNH mediastinale au o evoluţie agresivă 
cu o generalizare rapidă.
S-a constatat că independent de varianta morfolo-
gică a LNH şi de vârstă procesul tumoral s-a răspândit 
în ganglionii limfatici supraclaviculari (42,5%), după 
care au urmat ganglionii limfatici cervicali (20,8%), 
axilari (20,8%), abdominali (18,9%). Rar procesul tu-
moral s-a răspândit în ganglionii limfatici inghinali 
(11,3%).
Focare extranodale au fost înregistrate la 38 paci-
enţi urmăriţi până la stadiul IV al maladiei. Frecvent 
în LNH mediastinale a fost afectat ţesutul pulmonar 
(55,2%), după care a urmat măduva oaselor (26,3%), 
sistemul nervos central (SNC) (21,1%), pleura 
(18,4%), fi catul (18,4%), pericardul (15,7%), splina 
(10,5%). Alte organe şi ţesuturi au fost rar interesate 
în procesul tumoral.
În variantele agresive ale LNH mediastinale au 
predominat afectarea ţesutului pulmonar (59,3%), 
măduva oaselor (31,2%), SNC (25,0%). În LNH 
indolente focare extranodale au fost diagnosticate 
în fi cat (50,0%), ţesutul pulmonar (33,3%), pleura 
(16,6%) (tabelul 6). 
Tabelul 6

























21 55,2 19(59,3) 2(33,3)
Măduva 
osoasă
10 26,3 10 (31,2) -
SNC 8 21,1 8 (25,0) -
Pleura 7 18,4 6 (18,7) 1(16,6)
Ficat 7 18,4 4(12,5) 3(50,0)
Pericard 6 15,7 6(18,7) -
Splina 4 10,5 4(12,5) -
Măduva oaselor, SNC în LNH mediastinale indo-
lente n-au fost afectate nici într-un caz. Lipsa afectării 
măduvei oaselor în variantele indolente se poate de 
considerat ca o particularitate a LNH mediastinale, 
spre deosebire de alte localizări  primare a LNH în 
care interesarea măduvei oaselor are loc mai frecvent 
în LNH indolente decât în variantele agresive.
Afectarea măduvei oaselor şi SNC au avut loc 
mai frecvent la persoanele cu vârsta 19-39  de ani 
(53,8% şi 46,1% respectiv), mai rar la pacienţii cu 
vârsta 40-59 ani (câte 10,0% corespunzător). La per-
soanele cu vârsta de peste  60 de ani interesarea mă-
duvei oaselor a fost depistată doar într-un singur caz, 
iar determinările în SNC n-au fost înregistrate nici la 
un pacient (tabelul 7).
Deci, riscul de dezvoltare a metastazelor în mă-
duva oaselor şi sistemul nervos central în LNH me-
diastinale este mai mare la persoanele cu vârsta 19-39 
de ani.
Este necesar de menţionat că la toţi pacienţii cu 
afectarea măduvei oaselor şi SNC  formaţiunile tu-
morale în mediastin au fost de dimensiuni mari, mai 
mult de 10 cm şi în 5 (55,6%) cazuri au fost însoţite 
de sindromul de compresie a venei cave superior.
Aceste date ne indică că posibil dimensiunile 
mari ale tumorii mediastinale prezintă un risc de dez-
voltare a metastazelor în măduva oaselor şi SNC.
Studierea rezultatelor imediate ale diferitor me-
tode de tratament ale LNH mediastinale în stadiile 
locale a arătat că efi cacitatea tratamentului a fost mai 
înaltă în cazurile de aplicare a tratamentului combinat 
(PChT+RT) spre deosebire de PChT care a fost folo-
sită doar la 3 pacienţi şi nici într-un caz nu s-a obţinut 
remisiune completă.
Este necesar de accentuat că la efectuarea trata-
mentului combinat efi cacitatea a fost mai înaltă în 
cazurile de asociere a tratamentului chirurgical (ex-
Tabelul 7
Frecvenţa metastazelor  extranodale în funcţie de vârstă




















19-39 13 8 (61,5) 7 (53,8) 6 (46,1) 2 (15,3) 2 (15,3) 4 (30,7) 1 (7,6)
40-59 20 11 (55,0) 2 (10,0) 2 (10,0) 4 (20,0) 3 (15,0) 2  (10,0) 2 (10,0)
>60 5 2 (40,0) 1 (20,0) - 1 (20,0) 2 (40,0) - 1 (20,0)
În total 38 21 (55,2) 10 (26,3) 8 (21,1) 7 (18,4) 7 (18,4) 6 (15,7) 4 (10,5)
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tirparea completă a tumorii mediastinale, ulterior 
PChT+RT). În toate 3 cazuri s-a constatat remisiune 
completă (tabelul 8).
Tabelul 8
Rezultatele imediate ale tratamentului pacienţilor 













PChT+RT 11 6(54,6) 4(36,3) 1(9,1)
Chir.+PCh-
T+RT
3 3(100) - -
PChT 3 - 1(33,3) 2(66,7)
În total 17 9(52,9) 5(29,4) 3(17,7)
Deşi, au fost puţini pacienţi, doar 3, se poate de 
menţionat ca abordarea chirurgicală este un compo-
nent important în tratamentul LNH mediastinale.
În stadiile generalizate efi cacitatea tratamentului 
a fost cu mult mai joasă, însă deasemenea a fost mai 
înaltă la efectuarea  tratamentului combinat (PCh-
T+RT) (tabelul 9).
Tabelul 9
Rezultatele imediate ale tratamentului pacienţilor 














PChT+RT 27 7 (25,9) 14 (51,9) 6 (22,2)
PChT 9 1 (11.2) 4 (44,4) 4 (44,4)
În total 36 8 (22,2) 18 (50,0) 10 (27,8)
Prin urmare în programul de tratament al LNH 
mediastinale indiferent de stadiul bolii este necesar 
de inclus RT.
Supravieţuirea fără recidive peste 5 ani la paci-
enţii cu remisiuni complete a fost joasă şi a constituit 
doar 22,5%. Însă se poate de menţionat că supravie-
ţuirea fără recidive peste 5 ani la pacienţii cu remisi-
uni complete a fost puţin mai înaltă în stadiile locale 
(36%) decât în stadiile generalizate (11,5%). Pacien-
ţii cu LNH mediastinale în stadiile generalizate cu 
remisiuni complete aproape jumătate din ei (42,3%) 
au făcut recăderi în primul an de remisiune completă, 
iar ceilalţi – în decursul anului doi. Doar la un singur 
pacient se menţine remisiunea completă mai mult de 
5 ani. În stadiile locale recăderile au avut loc în al 
doilea şi al treilea an de remisiune completă (40% şi 
24% respectiv).
Aceste date mărturisesc despre o evoluţie agresi-
vă a LNH mediastinale. La elaborarea tacticii de tra-
tament şi în perioada de dispensarizare este necesar 
de luat în consideraţie zonele de metastazare în func-
ţie de vârstă, afectarea frecventă a ţesutului pulmonar, 
măduvei oaselor şi sistemului nervos central.
Concluzii:
1. LNH mediastinale s-au dezvoltat mai frecvent 
la persoanele cu vârsta până la 60 de ani. La femei 
debutul LNH în mediastin a avut loc mai frecvent în 
grupul de vârstă 19-39 de ani, la bărbaţi – la vârsta de 
40-59 ani.
2. În LNH mediastinale mai frecvent s-au dez-
voltat variantele agresive (81,1%). La persoanele cu 
vârsta  19-39 de ani au fost diagnosticate doar LNH 
agresive (100%), care au predominat şi la pacienţii cu 
vârsta 40-59 de ani (70,8%). Variantele indolente ale 
LNH rar au debutat în mediastin (18,9%) şi au fost 
diagnosticate numai la vârsta de peste 40 de ani.
3. Metastaze  extranodale în procesul de gene-
ralizare al LNH mediastinale au avut loc frecvent în 
ţesutul pulmonar, măduva oaselor şi sistemul nervos 
central. Afectarea măduvei oaselor şi sistemului ner-
vos central a avut loc doar în LNH agresive, prepon-
derent la pacienţii cu vârsta 19-39 de ani.
4. Metoda optimală de tratament al LNH medias-
tinale este combinarea PChT cu RT şi la posibilitate 
de inclus şi componentul chirurgical.
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